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1. Anbefalinger (Quick guide)

Diagnostik og udredning

1.

Det anbefales at anvende stadieinddelingssystemet TNM fra American Joint
Committee on Cancer, som angiver sygdomsstadie ud fra status af primar tumor,
ved billeddiagnostik af CP (B) (1)

Der skal ved klinisk mistanke om CP foretages MDCT efter pancreasprotokol (se
bilag 5 og 6) (B)

Ved fortsat klinisk mistanke om CP uden fund pa CT skal der suppleres med
EUS/MR (B)

Praeoperativ vurdering skal baseres pA MDCT eller MR og kan suppleres med
EUS/LAP/LUS (B)

Praeterapeutisk vurdering af TNM-stadium og resektabilitet skal afspejle
behandlingsmulighederne (B)

Praeoperativ malign diagnose er ikke nedvendig forud for kirurgisk resektion, men
kraeves hvis onkologisk behandling skal gives (B)

Verifikation af malign diagnose forud for palliativ onkologisk behandling skal
opnds med UL/CT-vejledt eller EUS-vejledt biopsi fra primar tumor eller metastase

(B)



Klinisk Retningslinje | Kraeft DPCG

2. Introduktion

Formal

Det overordnede formal med retningslinjen er at understatte en evidensbaseret kreeftindsats af hgj og ensartet
kvalitet pa tveers af Danmark.

Denne retningslinje omhandler diagnostik af pancreascancer. Billeddiagnostikken spiller en veesentlig rolle i
pavisning af cancer pancreatis (CP). Histologisk eller cytologisk verifikation af diagnosen CP forud for
operation er ikke ngdvendig, da en operabel patient med en resektabel cancersuspekt tumor i pancreas,
vurderet ved MDT, altid vil blive tilbudt operation. Med denne fremgangsmade vil man hos 6-9 % resecere
fokal kronisk pancreatit eller anden fokal benign lidelse (2, 3). | modsaetning hertil kreeves altid cytologisk eller
histologisk verifikation af malignitet fra enten primaer tumor eller metastase forud for onkologisk behandling. |
tvivistilfeelde suppleres med ny billeddiagnostik i Iabet af kort tid (4 — 12 uger). | relation til at be- eller afkreefte
diagnosen For CP spiller de enkelte billedmodaliteters sensitivitet og specificitet samt positive og negative
preediktive veerdi (PPV og NPV) en vigtig rolle.

| det felgende angives disse parametre, safremt de foreligger, for de enkelte
undersggelsesmodaliteter baseret pa den aktuelle litteratur. Overordnet har
billeddiagnostikken 3 opgaver:

1. Pavisning af primeer tumor
2. Pavisning af eventuelle fiernmetastaser
3. Resektabilitetsvurdering af primaer tumor

| efterfalgende afsnit vil der blive redegjort for stadieinddeling og resektabilitetskriterier.

Patientgruppe
Patienter, hvor symptomer eller billeddiagnostik giver mistanke om pancreascancer

Malgruppe for brug af retningslinjen

Denne retningslinje skal primaert understette det kliniske arbejde og udviklingen af den kliniske kvalitet, hvorfor
den primaere malgruppe er klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen.

For denne retningslinje iseer billeddiagnostikere, som arbejder med udredning af patienter, misteenkt for
pancreascance.
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3. Grundlag

Diagnostik og udredning

1.

Det anbefales at anvende stadieinddelingssystemet TNM fra American Joint
Committee on Cancer, som angiver sygdomsstadie ud fra status af primeer tumor,
ved billeddiagnostik af CP (B) (1)

Der skal ved klinisk mistanke om CP foretages MDCT efter pancreasprotokol (se
bilag 5 og 6) (B)

Ved fortsat klinisk mistanke om CP uden fund pa CT skal der suppleres med
EUS/MR (B)

Praoperativ vurdering skal baseres pA MDCT eller MR og kan suppleres med
EUS/LAP/LUS (B)

Praeterapeutisk vurdering af TNM-stadium og resektabilitet skal afspejle
behandlingsmulighederne (B)

Praoperativ malign diagnose er ikke nedvendig forud for kirurgisk resektion, men
kraves hvis onkologisk behandling skal gives (B)

Verifikation af malign diagnose forud for palliativ onkologisk behandling skal
opnds med UL/CT-vejledt eller EUS-vejledt biopsi fra primar tumor eller metastase

(B)

Litteratur og evidensgennemgang
For hurtigt overblik over studier, som underbygger anbefalingerne se bilag 2- 4.

TNM stadie og billeddiagnostik
Det mest anvendte stadieinddelingssystem er TNM fra American Joint Committee on Cancer (1) som angiver
sygdomsstadie ud fra status af primaer tumor (T), lymfeknuder (N) og metastaser (M).
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Tabel 1 - Skema fra AJCC, 8th edition, 2017 (1)

DPCG

TO: manglende grundlag for
primaer tumor

NO: ingen metastase til regionale
lymfeknuder

MO: ingen fiernmetastaser

TX: ej muligt at bedemme primaer
tumor

NX: ej muligt at vurdere
lymfeknude status

M1: pavist fiernmetastaser

T1: tumorstarrelse <2 cm og
lokaliseret til pancreas

N1: metastaser i 1-3 regionale
lymfeknuder

T2: tumorsterrelse > 2 cm og < 4
cm

N2: metastaser i = 4 regionale
lymfeknuder

T3: tumorstarrelse > 4 cm

T4: tumor invovering af truncus
coeliacus (TC), arteria mesenterica
superior (SMA) eller arteria
hepatica communis (CHA)

Figur 1 - T-stadier (4).

T3

T2

T4

T0, og TX indgar ikke i den "makroskopiske” billeddiagnostiske stadieinddeling.
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Stadium | T1 eller T2 tumor uden metastasering til lymfeknuder eller fiernmetastaser

Stadium IlA: T3 tumor uden metastasering til lymfeknuder eller fiernmetastaser

Stadium IIB:  T1-T3 tumor med metastasering til 1 — 3 lymfeknuder men ingen fiernmetastaser

Stadium Il T1-T3 tumor med metastasering til = 4 lymfeknuder men ingen fiernmetastaser
T4 tumor med eller uden metastasering til lymfeknuder men ingen fiernmetastaser

Stadium IV:  Enhver tumor med fiernmetastaser

TNM klassifikationen kan ikke anvendes til vurdering af resektabilitet. Til dette formal er udviklet flere
forskellige guidelines, hvor den amerikanske fra NCCN (5) er meget anvendt i onkologien.

| guidelines inddeles tumor, forudsat der ikke er fiernmetastaser, baseret pa CT fund i resektabel, borderline
resektabel, eller lokal avanceret sygdom.

Vi har valgt at anvende den klassifikation, der er et resultat af en konsensuskonference ved det 20. made i
The International Association of Pancreatology, IAP, afholdt i Sendai, Japan i 2016 (6) [2b].

IAP klassifikation af pancreas adenocarcinom
Resektabel:

Arterier: Tumor har ingen kontakt til SMA, CA, CHA

Vener: Ingen kontakt eller kun ensidig forsnaevring af SMV/PV

Borderline:

Arteriel borderline:

SMA/CA: kontakt <180° uden deformitet/stenose

CHA: kontakt, men uden kontakt til arteria hepatica propria eller CA

Vengs borderline:

SMV/PV: kontakt =180° eller bilateral forsnaevring/okklusion, som ikke straekker sig kaudalt for 3. stykke af
duodenum

Ingen kontakt til SMA, CA, CHA

Lokal avanceret:

SMAJ/CA: kontakt/ invasion 2180° (evt borderline hvis CA og DP-CAR mulig)

CHA: kontakt/invasion som inkluderer arteria hepatica propria og/eller CA

Aorta: kontakt/invasion

SMV/PV: bilateral forsnaevring/okklusion, som straekker sig kaudalt for duodenum

SMA: arteria mesenterica superior, CA: truncus coeliacus, CHA: arteria hepatica communis
SMV: vena mesenterica superior, PV: portalvene

DP-CAR: distal pancreatektomi med truncus coeliacus resektion.

Den mest omdiskuterede kategori er gruppen af borderline resektable. Definitionen af denne gruppe er aendret
over tid og det er fortsat omdiskuteret, hvordan gruppen skal behandles. NCCN anbefaler neoadjuvant
kemoterapi, mens den overvejende europeeiske International Study Group of Pancreatic Surgery (ISGPS),
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som anvender samme definition af grupperne, i consensus guidelines fra 2014 anbefaler direkte resektion af
borderline resektable, hvis der er tale om isoleret veneindvaekst (7).

Transabdominal ultralyd

Transabdominal ultralyd (UL) er af og til den undersggelse, der farst giver mistanke om CP. Det er en billig og
let tilgeengelig unders@gelse, som kan vise lokalisation og starrelse af tumor samt obstruktion af galde- og
pancreasgang (8). Undersggelsen har lav sensitivitet og specificitet (9) derfor anvendes UL ikke til staging af
CP.

Perkutan UL-vejledt biopsi anvendes til verificering af CP forud for onkologisk behandling eller misteenkte
fiernmetastaser i lever, lymfeknuder eller peritoneum.

Computer Tomografi (CT)

Detektion

Med indfarelse af kreeftpakker og diagnostiske enheder i Danmark er CT den mest anvendte primeere
undersagelse, hvor CP diagnosticeres. | Danmark og internationalt er CT den mest betydningsfulde og
anvendte billedmodalitet til detektion og stadiebestemmelse af CP. Nyere studier viser at CT har en sensitivitet
op til 96% (10, 11) og selv fer multidetektor CT (MDCT) blev introduceret viste studier en sensitivitet pa 88-
91% (12). En ny metaanalyse har sammenfattet den diagnostiske sensitivitet af primaertumor for CT,
magnetisk resonans (MR) og UL til henholdsvis 93%, 90 % og 88%, mens den tilsvarende specificitet angives
til 89 %, 87% og 94 %. Metoderne saledes ligeveerdige til diagnostik (13).

En eldre metaanalyse inkluderede resektabilitetsvurdering og konkluderede , at CT bar foretraekkes til
diagnostik og resektabilitetsvurdering blandt disse tre modaliteter (14).

| et prospektivt studie bestemmer MDCT den lokale tumorudbredning (T-stadium) med en sensitivitet pa 66%
og specificitet 100% (15).

Sma tumorer kan veere vanskelige at pavise ved CT, hvorfor det er vigtigt at vaere opmaerksom pa indirekte
tegn som fokal forstgrrelse af pancreas, tumorudveekst fra pancreas,”upstream” atrofi (sekundeer til obstruktion
af ductus pancreaticus) og mest vigtig, dilatation (eller abrupt stop) af ductus pancreaticus og/eller ductus
choledochus.

| 5-6 % af tilfeeldene fremstar tumor pa CT ikke som vanligt hypoattenuerende, men i stedet som en
isoattenuerende masse i forhold til det omkringliggende normale pancreasvaeyv (16). | disse tilfeelde er enten
EUS, MR-skanning eller PET/CT relevante alternative billeddiagnostiske metoder til pavisning af tumor, hvor
der for de to sidstnaevnte undersggelsesmodaliteter findes sensitivitet pa hhv. 79% og 74% (16).

Spredning til lymfeknuder og fijernmetastaser

Pavisning af spredning til lymfeknuder er ikke god, uanset hvilken non-invasiv billedmodalitet, der anvendes.
Starrelsen af lymfeknuderne vil ofte veere kriteriet for adenopati, men studier har vist, at dette er et uspecifikt
kriterium, idet blot 17% af forstarrede lymfeknuder indeholder tumorceller (17). Et nyt, prospektivt studie
sammenlignede hos 198 patienter forekomsten af lymfeknudemetastaser mellem aorta og vena cava inferior
(kaudalt for venstre nyrevene og kranielt for arteria mesenterica inferior) pa praeoperativ CT med histologi af
alt lymfoidt vaev i denne region, fiernet ved pankreatikoduodenektomi. Den negative preediktive veerdi for CT
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var 80% og den positive preediktive veerdi kun 31-33%. Mistanke om lymfeknudemetastase var primeert
baseret pa starrrelse (kort akse > 1 ¢cm), men ogsa pa forekomsten af central nekrose, rund form og/eller
uregelmaessig afgreensning (18) [1b].

PET/CT har en sensitivitet og specificitet for lymfeknudemetastasering pa hhv. 21-57% og 63-100%(19, 20).
CP metastaserer oftest il leveren, peritoneum og lunger. Udbredte og store levermetastaser (over 1 cm)
findes med stor sikkerhed ved CT og sensitiviteten angives til 75-87% (4). Imidlertid kan levermetastaserne
vaere meget sma, hvilket ger detektionen vanskelig. Som anfert i tabel 2 er der stor variation i den angivne
sensitivitet for levermetastaser i nye studier, fra 38 — 70%.

Der findes ikke nogen billedmodalitet som er god til detektering af sma peritoneale karcinoseelementer,
hvorfor laparoskopi anvendes i nogle centre.

Resektabilitet

CT er den mest udbredte metode til vurdering af resektabilitet, og hvis den indledende billeddiagnostik ikke
finder fiernmetastaser, er det afgarende at vurdere tumors relation til de omgivende kar. Kriterier for vurdering
af karindvaekst ved hjeelp af CT blev farst udviklet af Lu i 1997 (21). Her medfarte tumoromskedning
(encasement) pa mere end 50% af karrets cirkumferens som kriterium for nonresektabilitet en PPV pa 95% og
NPV pa 93%.

Senere blev kriterierne videreudviklet og for veneindvaekst suppleret med konkavitet af tumor mod vene,
uregelmaessig veeg, stenose/okklusion eller eendring af vene-konturen, det sakaldte "teardrop sign” (22-24).

For arterieindvaekst er omskedning med mere end 50% fortsat det mest anvendte kriterium, men der er
studier, der definerer arterieindvaekst enten som omskedning af mere end 90 grader (25) eller som enhver
direkte kontakt mellem tumor og arterie (26, 27).

De farste studier af veerdien af CT til resektabilitetsvurdering var baseret pa spiral CT-skannere, hvor man
havde tynde transverselle snit pa 2,5 — 3 mm, men ikke mulighed for rekonstruktion i andre planer. Disse
skannere er nu erstattet af multidetektor/multislice skannere med nu op til 320 detektorer, hvilket betyder, at i
en rotation pa under et sekund skannes op til 320 snit pa en gang. Skannere med 64 detektorer, som nu er de
mest udbredte kan derfor skanne med en snittykkelse pa 0,6 mm og det betyder, at de enkelte billedelementer
(voxels) i de hgjoplaselige billeder er isotrope, hvilket giver mulighed for rekonstruktion i alle planer uden tab af
billedkvalitet. Rekonstruktioner af coronale og sagittale snitbilleder, samt kurvede rekonstruktioner, specielt af
karstrukturerne ger det nemmere at vurdere relationen mellem tumor og kar.

| et retrospektivt studie, hvor 8 slice CT med kurvet rekonstruktion af karrene havde vurderet 23 patienter
resektable uden tegn pa karindveekst, blev fundet bekraeftet ved resektion og kirurgisk evaluering af 110 kar,
med NPV pa 100% og accuracy pa 99% (28).

Et andet studie sammenlignede resultaterne fra forskellige multislice skannere, fra 4 til 64 slice, i en enkelt
afdeling og fandt ingen forskel i resultaterne fra de forskellige skannere (29). Sammenfattende ma det
pointeres, at CT-skanninger, som udfares mhp. staging og resektabilitet af CP, skal udfares med dedikerede
skanningsprotokoller for CP-diagnostik (se bilag 5). CT angives generelt at have en hgj PPV pa 90— 100% for
vurdering af nonresektabilitet, mens NPV er lavere, 76-90% (30). Der findes en del nye studier, hvor der er en
direkte sammenligning mellem CT-fund og operation/histologi, de bedste af disse er anfert i bilag 4. De er
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baseret pa MDCT, men af flere grunde er det vanskeligt at sammenligne studierne. Der er forskel pa, hvordan
man har udvalgt patienter til operation, i nogle tilfeelde er det kun patienter, som er vurderet resektable, i andre
tilfeelde er der ogsa medtaget patienter, som er blevet opereret med palliativ eller forsgg pa "heroisk” kirurgi.
Det er ogsa forskelligt, hvilke CT- kriterier, der er lagt til grund for vurdering af karindvaekst.

Nogle studier angiver blot antallet af resektable hhv. non-resektable ved kirurgi, mens andre inddrager
histologien og medregner patienter med R1 resektioner i gruppen af non-resektable. Endelig er der forskel pa,
hvilken type kirurgi, der er udfert. | de fleste nyere studier er der udfert veneresektioner, i et enkelt ogsa
arterieresektion, men kriterier for den anvendte kirurgi er ikke altid anfart.

| nyere studier af MDCT-skannere ( bilag 4) varierer PPV for ikke resektabel tumor mellem 56 og 100%. Det
skyldes, at i bade pro- og retrospektive studier er der betydelig selektions-bias, idet patienter med klart non-
resektable tumorer ikke kommer til kirurgi, hvorfor man ikke kan sammenligne CT fund med operative fund. De
laveste veerdier for PPV ses i de studier, hvor arterieindvaekst defineres som enhver tumor/arteriekontakt (26,
27), hvilket medfarer flere falsk positive.

De varierende negative preediktive veerdier, som i de fleste studier ligger mellem 70 og 95%, skyldes dels lokal
karindvaekst, som ikke har veeret synlig ved CT, dels fund af sma levermetastaser eller sma elementer af
peritoneal karcinose, som heller ikke har veeret til at se.

Indfarelse af veneresektion som almindelig anvendt metode ved pancreasresektion har aendret
forudsaetningerne for den anvendte billeddiagnostik og enkelte studier har vurderet, hvorvidt CT kan forudsige
behov for veneresektion (25, 31). Et stort retrospektivt studie af 213 patienter, hvor 55 fik udfgrt veneresektion,
fandt, at der var darlig overensstemmelse mellem CT fund og operative fund, idet ethvert CT-tegn pa
vene/tumor kontakt havde en PPV pa 49%, og NPV pa 84%. Det mest specifikke tegn var forsnaevring af
venen, som havde en specificitet pa 99%, men kun sensitivitet pa 20% (31). Imidlertid er CT kriterierne uklare,
den anvendte CT-teknik angives ikke, og data er indsamlet over en lang arraekke, sa den er formentlig

endret undervejs. Et andet studie med feerre inkluderede, baseret pa MDCT, fandt lignende resultater, men
med en hgjere PPV pa 67% , nar veneindvaekst, blev defineret som omskedning > 180° (25).

Pa trods af de varierende resultater synes CT med den aktuelle teknik at kunne udveelge patienter til operation
med kurativt sigte med stor sikkerhed. | amerikanske konsensus guidelines er det CT-kriterier, der ligger il
grund for inddelingen af pancreastumorer ii hhv. resektable, borderline resektable og lokal avancerede (se
NCCN guidelines ovenfor).

MDCT efter kemo eller kemo/radioterapi

Hvis patienter med pancreastumorer forbehandles med kemoterapi eller kemo/radioterapi kan det gare det
vanskeligere at vurdere resektabilitet, fordi terapien kan medfgre inflammation eller fibrose, der fejltolkes som
tumor i relation til kar.

(32) [2b] | et retrospektivt studie af 64 patienter med borderline eller lokalt avanceret tumor, som alle var
forbehandlet med Folfirinox kemoterapi, blev tumorerne klassificeret som hhv. resektable, borderline
resektable og non-resektable. Denne klassifikation blev sammenholdt med graden af RO resektion og der var
ingen signifikant forskel i de tre grupper eller i grupperne med hhv. regression, stabil sygdom eller progression.
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Sensitivitet/ specificitet for RO resektion var hhv. 67%/37%. Vaev med lav densitet efter iv kontrast (Hounsfield
Unit HU < 46) i kontakt med arterierne var uafhaengigt associeret med RO resektion.

| et andet retrospektivt multicenterstudie med 71 patienter, forbehandlet med kemoradioterapi, var den eneste
indikator for RO resektion tumorstarrelse. En tumorstgrrelse < 25 mm gav 64% sensitivitet og 78% specificitet
for RO resektion (33).

| modseetning til disse resultater tyder et prospektivt studie fra 2014 pa, at bade sendring i tumorstarrelse og
andring i tumor/karrelationen er de bedste indikatorer for mulig resektion. En partiel regression af tumors
kontakt til de peripankreatiske kar havde PPV for RO resektion pa 91% (34).

Nye CT teknikker vil muligvis kunne forbedre respons-evaluering, enten vha CT-perfusion eller dual energy CT
(DECT). Et prospektivt studie af 60 patienter i kemoterapi for pancreascancer undersggte anvendelse af
histogramanalyse af iodkoncentrationen ved DECT som mulig biomarker og fandt denne lovende for
responsevaluering (35).

Magnetisk Resonans, MR

MR-skanning er ligeveerdig med CT i detektion af CP (36). Saledes har en nylig metaanalyse vist, at MR-
skanning har en hgj sensitivitet, specificitet, og accuracy pa hhv. 93%, 89% og 90% (13). Fordelene ved MR-
skanning er en hgj blgddelskontrast og et godt signal-stgj forhold. MR skanning er dog, sammenlignet med
CT, en dyr unders@gelse, og ofte er der begreenset adgang til undersagelsen pga. kapacitet. Desuden har MR
skanning en lavere spatiel oplgsning, og problemer med bevaegelsesartefakter.

MR anvendes som alternativ hos patienter, der ikke taler CT kontrast, eller hos patienter, hvor tumor ikke er
synlig (isoattenuerende) pa CT, men hvor der er indirekte tegn pa CP.

Der er kun fa studier, som sammenligner MR vurdering af resektabilitet med operative fund (tabel 3) og nogle
af disse anvender utidssvarende MR-teknik med tykke snit i kontrast-serierne. De to nyeste (10, 27) med
optimal MR-teknik viser resultater for MR nogenlunde svarende til MDCT.

MR-skanning har en bedre sensitivitet bl.a. til pavisning af levermetastaser sammenlignet med CT, bade ved
brug af diffusionsvaegtede sekvenser og ogsa af sekvenser med leverspecifik kontrast. | et retrospektivt studie,
hvor 216 patienter havde faet lavet bade CT og MR zndredes resektabilitetsvurderingen fra resektabel til ikke-
resektabel ved MR hos 14,4 % af patienterne (37). Man fandt ogsa en hgjere detektionsrate for
levermetastaser med MR i et prospektivt multicenter studie, hvor patienterne var vurderet resektable ved CT.
Tilfgjelse af MR skanning &endrede behandlingsstrategien hos 10% af patienterne (38).
Diffusionssekvenserne har ogsa veeret brugt til vurdering af behandlingsrespons for kemoterapi.
Sammenlignet med CT var diffusionssekvenserne bedre til at skelne behandlingsfalsomme tumorer fra ikke
falsomme tumorer, ogsa tidligere i forlgbet, end RECIST 1.1 kriterierne. Isaer @ndringen af ADC veerdien og
tumors volumen bedgmt pa diffusionssekvenserne var anvendelige. Man fandt ogsa at tumorvolumen malt pa
diffusionssekvenserne var bedre end volumen pa T2 sekvenserne (39).

| et lille pilotstudie fra 2019 fandt man ogsa en mulig sammenhaeng mellem lav ADC veerdi i tumor og darlig
overlevelse.
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Positron Emissions Tomografi, PET/CT

Pa trods af relativt hgj sensitivitet (89%) og accuracy (84%) er FDG PET/CT er ikke egnet til primaer
diagnostik, da specificiteten er for lav (70%) (13). Dette skyldes formentlig hgj FDG optagelse i
inflammatoriske celler hos patienter med pancreatitis og der er desuden en relativt lav sensitivitet (ca 50%) til
detektion af lokoregionale lymfeknudemetastaser. Der foreligger ingen randomiserede studier om brugen af
FDG PET/CT til stadieinddeling. Flere studier har fundet at PET/CT andrer den kliniske behandlingsstrategi
hos 16-41%, hvilket iszer skyldes den hgje sensitivitet til pavisning af fiernmetastaser.

Der foreligger for fa studier til at vurdere gevinsten af PET til responsevaluering.

Studier, hvor brugen af FDG PET/CT til recidivopsporing, er fa og baseret pa relativt fa patienter, men tyder
pa, at PET kan pavise flere tilfeelde af recidiv sammenlignet med CT eller MR. MR var dog bedst til at pavise
levermetastaser, hvor PET var bedst til at pavise ekstrahepatiske metastaser. Tre studier har vist, at PET
andrer behandlingsvalg hos mere end halvdelen af patienter med stigende tumormarkgrer (CA19-9) og
tvivisomme fund pa CT.

Der er kun fa studier, der har sammenlignet PET med PET/CT med diagnostisk CT med iv-kontrast, men som
ved andre cancertyper synes isaer accuracy at stige, og det ma derfor anbefales, at skanningerne udfagres som
PET/CT med diagnostisk CT (40).

PET/CT kan anbefales som supplement i den preeterapeutiske stadieinddeling af CP, iszer med henblik pa
vurdering af evt. fiernmetastasering ved usikre fund pa anden billeddiagnostisk modalitet.

Endoskopisk ultralyd (EUS)

Brug af EUS til udredning for CP er velunders@gt og brugen af EUS er valideret i danske materialer (41-45).
EUS er en invasiv undersggelse, men komplikationsfrekvensen er lav ved EUS og EUS-vejledt
finnalsaspiration (EUS-FNA) (43, 46-48). Tilstedeveerelsen af en stent i ductus choledochus kan pavirke
resultaterne ved periampulleere tumorer (49), hvorfor EUS bedst udfares inden en eventuel aflastning af
galdevejene.

Detektion

EUS har en hgj sensitivitet og specificitet til pavisning af tumorer i pancreas. Kombinationen af EUS og EUS-
vejledt finnalsaspirationshiopsi har en sensitivitet, specificitet, negativ og positiv preediktiv veerdi pa 95-100%
(47, 48, 50-52). Udsaed af cancerceller synes ikke at veaere et problem ved EUS-FNA (53-55), ligesom en
stgrre amerikansk registerundersggelse ikke paviste nogen negativ effekt af EUS-FNA forud for kirurgi (56).
Risikoen for at overse en tumor ved EUS hos patienter mistaenkt for CP er lille (51).

For sma tumorer har EUS en hgijere sensitivitet end andre modaliteter (57, 58), men der mangler nyere
sammenlignende studier efter indfarslen af stadigt flere slices pa CT.

TNM-vurdering

For de avancerede T-stadier findes i metaanalyser en sensitivitet pa 73-85% og specificitet pa 90%. Studier
har fundet korrekt preeterapeutisk vurdering af T-stadiet hos 75-85% af patienterne og tilsvarende 70-75% for
N-stadiet (49, 50, 59, 60). Flere metaanalyser rapporterer en sensitivitet og specificitet for T3/T4 pa 75-85% og
90-91% (61-63). For N-stadiet rapporteres sensitivitet pa 24-69% med en specificitet pa 74-88% (61-63). |
forbindelse med evaluering af N-stadiet kan EUS-FNA bekraefte en billedmaessig mistanke om malignitet, men
ogsa gge specificiteten signifikant ved sammenligning med data baseret alene pa f.eks. starrelsen af

11



Klinisk Retningslinje | Kraeft DPCG

lymfeknuden (64). Den fundne sensitivitet og specificitet vil afhaenge af, om der samtidig er brugt EUS-FNA il
verificering.

Resektabilitet

Pavisning af karindvaekst ved EUS er mulig for truncus coeliacus, grene herfra, arteria mesenterica superior
samt vena portae og vena mesenterica superior. Det vil ofte veere muligt at verificere affektionen med EUS-
FNA. Studier med brug af vene-resektion har rapporteret en positiv preediktiv veerdi for non-resektabilitet
(arterieindvaekst) pa 100% med en negativ preediktiv veerdi pa 40-93% (65, 66). En meta-analyse med
blandede resektionskriterier rapporterer en overordnet positiv praediktiv vaerdi pa 86% med en negativ
preediktiv veerdi pa 88% (61). En stor populationsbaseret undersggelse fandt, at EUS-evaluering var en
uafhaengig faktor for et positivt udkomme for patienter med lokaliseret CP (67).

EUS-FNA

Ved tumorer mindre end 3 cm i diameter har EUS vejledt finnalsbiopsi en signifikant hgjere diagnostisk
sikkerhed end UL og CT vejledt biopsi (68). | en nyere meta-analyse angives en pooled sensitivitet og
specificitet for EUS-FNA ved processer i pancreas pa henholdsvis 89% (Cl: 88-90%) og 96% (CI: 95-97%)
(69) og safremt det er logistisk muligt at foretage mikroskopi pa endoskopistuen ("Rapid on-site evaluation”,
ROSE) er resultaterne endnu bedre (70). Risikoen for peritoneal udsaed i forbindelse med FNA er signifikant
hgjere for den perkutane biopsi sammenlignet med den EUS vejledte transduodenale biopsi (54), og et nyere
studie bekreefter i en multivariat analyse, at EUS-FNA af cystiske eller solide tumorer i pancreas ikke er
associeret med en @get risiko for gastrisk eller peritoneal udseed (55) eller pavirket overlevelse ved FNA fra
resektable patienter (56). En systematisk gennemgang af litteraturen angiver en risiko for komplikationer ved
EUS-FNA af solide pancreastumorer pa 0,8% (71).

Endoskopisk retrograd cholangiografi (ERCP)

ERCP er indiceret med terapeutisk sigte. Stent bar ikke anlaegges, far resektabilitetsvurdering med
billeddiagnostik. Hvis CP misteenkes i forbindelse med ERCP-proceduren kan der foretages samtidig
barstecytologi fra galdevejene, selvom den rapporterede sensitivitet sjeeldent overstiger 30% (72). En ny
dansk opgarelse har dog pavist markant hgjere sensitivitet pa 66% (73). Tidligere ansas ERCP-pavist
obstruktion af bade ductus choledochus og ductus pancreaticus ("double duct sign”) som et indirekte, men
sikkert bevis for CP, men data viser op til 15% falsk positive (74).

Laparoskopi og laparoskopisk ultralyd (LUS)

Der findes kun fa data vedrgrende brugen af LAP/LUS ved diagnostik af CP, og dette skyldes primeert, at
diagnosen tumor/ikke-tumor som regel vil kunne afklares med ikke invasive billedmodaliteter. | et prospektivt
materiale gav LUS vejledt biopsi fra pancreas mulighed for at stille en korrekt diagnose (benign/malign) hos
95% af de patienter, hvor gvrige billedmodaliteter og biopsier ikke havde givet diagnosen (75). Med hensyn til
T- og N-stadiet synes LAP/LUS pa niveau med EUS, mens den samlede TNM-evaluering var korrekt hos knap
70% af patienterne (76).

En ny undersggelse af laparoskopi fandt kun ikke-resektabilitet hos 2% ved simpel laparoskopi, men
yderligere fund hos 9% ved eksploration (77). De ikke erkendte forandringer var lokaliseret enten dybt i
leveren eller i retroperitoneum/krasroden, hvilket ville have kunnet ses enten ved udvidet frilaegning eller ved
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brug af LUS. Gevinsten ved laparoskopi afheenger af, hvilken teknik, der er anvendt til den indledende
resektabilitetsvurdering. Dette understreges af en amerikansk opgarelse over laparoskopier i perioden 1995 til
2005, hvor "yield” faldt fra 20% i det farste femar til 8% i det sidste. Der var desuden forskel mellem patienter
udredt lokalt med optimal MDCT teknik og radiologisk ekspertise ved tolkning af undersggelserne, hvilket gav
et "yield” pa 8%, og patienter udredt eksternt, hvor "yield” var 17% (78).

Tidligere unders@gelser har kunnet vise at LUS i forbindelse med LAP @ger detektionsevnen med hensyn til at
identificere de ikke-resektable tumorer (79, 80). En meta-analyse af kombinationen af laparoskopi og LUS
angiver "True yield” for CP til 25% (95 % Cl 24-27) (81). En kombination af EUS og LAP/LUS eller CT og
LAP/LUS kan forudsige muligheden for RO-resektion med mere end 90% sikkerhed (44, 82). Der synes ikke at
veere risiko for udvikling af portmetastaser og peritonealt recidiv ved laparoskopi (83). Hvis man kombinerer
LAP/LUS med EUS er det muligt at foretage en signifikant prognostisk stratificering af patienterne ud fra bade
stadium og resektabilitet inden der er pabegyndt nogen form for behandling (84).

Patientveerdier og — praeferencer
Diagnostik og udredning af patienter mistaenkt for CP synes ikke patientfalsom.

Rationale

| gennemgang af litteraturen er der lagt vaegt pa at bruge resultater fra de bedste sammenlignende studier af
billeddiagnostiske undersagelsemetoder,fortrinsvis prospektive. Nar der i anbefalingerne anvendes ordet
"skal” afspejler det den kliniske virkelighed med anvendelse af de aktuelt bedste billeddiagnostiske teknikker,
vel vidende, at teknikken pa dette omrade er under konstant udvikling.

Bemerkninger og overvejelser

Da den praeoperative diagnostik og resektabilitetsvurdering af pancreascancer baseres pa billeddiagnostik,
primeert MDCT er det vigtigt, at skanningerne udfares med optimal teknik, efter pancreasprotokol, se bilag 6.
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5. Metode

Litteratursegning

Der er sggt ad hoc mhp opdateret litteratur i forhold til referencerne i de eksisterende retningslinjer fra 2015.
Herudover er sggt generel pa PubMed, se s@gestrategi i bilag 1.

Litteraturgennemgang
Litteraturen er gennemgaet af Eva Fallentin og Caroline Ewertsen og der er lagt vaegt pa kliniske studier af
den diagnostiske metode, sammenholdt med operative fund eller anden histologisk verifikation.

Formulering af anbefalinger
Anbefalingerne er ikke zndret fra den tidligere retningslinje fra 2015.

Interessentinvolvering
Der har ikke veeret involvering af andre interessenter.

Horing
Ej anfart.

Godkendelse

Faglig godkendelse:
Retningslinjen er gennemlaest og kommenteret i den diagnostiske gruppe i DPCGs styregruppe og godkendt
af hele styregruppen

Administrativ godkendelse:
7. januar 2025.

Anbefalinger, der udleser betydelig merudgift
Ingen.

Behov for yderligere forskning

Der mangler prospektive studier af radiologisk karindvaekst, sammenholdt med operative fund, bade uden og
med neoadjuvant kemoterapi.

Forfattere og habilitet

e Eva Fallentin, Radiolog, Overlaege, Rigshospitalet
Ingen interessekonflikter
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o Caroline Ewertsen, Radiolog, Overleege, Rigshospitalet
Ingen interessekonflikter

e Claus Fristrup, Kirurg, Overleege, Odense Universitetshospital
Ingen interessekonflikter

e Lars Peter Larsen, Radiolog, Overleege, Aarhus Universitetshospital
Ingen interessekonflikter

Jf. Habilitetspolitikken henvises il deklaration via Leegemiddelstyrelsens hjemmeside for detaljerede

samarbejdsrelationer: https:/laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/sundhedspersoners-tilknytning-til-

virksomheder/lister-over-tilknytning-til-virksomheder/apotekere,-laeger,-sygeplejersker-og-tandlaeger

Plan for opdatering
Ej anfart.

Version af retningslinjeskabelon
Retningslinjen er udarbejdet i version 9.3 af skabelonen.
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6. Monitorering

Udvikling af kvaliteten pa dette omrade understattes af viden fra DPCD i regi af Regionernes Kliniske
Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP), idet indikatorerne i databasen skal belyse relevante kliniske retningslinjer.

Den kliniske kvalitetsdatabases styregruppe har mandatet til at beslutte databasens indikatorseet, herunder
hvilke specifikke processer og resultater der monitoreres i databasen.

Standarder og indikatorer

Aktuelt indgar radiologiske fund ikke i databasen, men planen er at finde en metode for monitorering af de
radiologiske fund sammenlignet med operative fund, ved at indtaste de radiologiske fund i DPCD.
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7. Bilag

Bilag 1 — Segestrategi

Segning Pubmed pancreas:

1.

("diagnosis"[Subheading] OR "diagnosis"[All Fields] OR "diagnosis"[MeSH Terms]) AND ("pancreatic
neoplasms"[MeSH Terms] OR ("pancreatic"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "pancreatic
neoplasms"[All Fields] OR ("pancreatic"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "pancreatic cancer"[All
Fields])

("J Comput Tomogr"[Journal] OR "Commun Theory"[Journal] OR "Cancer Ther"[Journal] OR "ct"[All
Fields]) AND ("Bildgebung"[Journal] OR "imaging"[All Fields]) AND ("pancreatic neoplasms"[MeSH Terms]
OR ("pancreatic"[All Fields] AND "neoplasms"[All Fields]) OR "pancreatic neoplasms"[All Fields] OR
("pancreatic"[All Fields] AND "cancer"[All Fields]) OR "pancreatic cancer"[All Fields])

samme som ovenfor, MR i stedet for CT

("pancreas"[MeSH Terms] OR "pancreas"[All Fields] OR "pancreatic"[All Fields]) AND ("liver"[MeSH
Terms] OR "liver"[All Fields]) AND ("neoplasm metastasis"[MeSH Terms] OR ("neoplasm"[All Fields] AND
"metastasis"[All Fields]) OR "neoplasm metastasis"[All Fields] OR "metastases"[All Fields]) AND
("Bildgebung"[Journal] OR "imaging"[All Fields])
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Bilag 2. Oversigt over udvalgte studier

Soriano (85) 2004 EUS, 62 P OP 1b
CT,MR,
angiografi
DeWitt(86) 2004 EUS, CT 53 P OP 3b
Li(23) 2005 MDCT 54 P OP 2b
Bipat(87) 2005 UL, CT,MR | Helical | Metaanalyse | Op,B,EUS,FU 2a
CT: 959
CT:
1473
MR: 583
UL:
2909
Fristrup(45) 2006 EUS, LUS 146 R OP, FU 3b
Buchs(88) 2007 EUS, CT 153 R OP 3b
Zamboni(29) 2007 MDCT 114 R OP 3b
Kala(89) 2007 EUS, CT 86 R OP 3b
Puli(62) 2007 EUS 1308 Meta-analyse | OP 2a
Klauss(90) 2008 MDCT 28 P OP 3b
Bao(25) 2008 EUS, MDCT | 76/63 R OP 2b
Virtue(66) 2008 EUS 33 R OP 2b
Park(26) 2009 MDCT, MR | 54 R OP 3b
Kauhanen(20) 2009 PET-CT, 38 P OP, B, FU 3b
MDCT,MR
Lee(27) 2010 MDCT, MR | 56 R OP 3b
Kaneko(91) 2010 MDCT 109 R OP 2b
Kim (16) 2010 MR, PET-CT | 30 R OP, B 3b
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Holzapfel(92) 2011 CT, MR 31 P OP,B,FU 3b
Koelblinger(10) 2011 MDCT, MR | 23 P OP, FU 3b
Motosugi(11) 2011 MDCT, MR | 100 R OP, FU 3b
Tellez-Avila(65) | 2012 EUS, CT 50 P OP 2b
Asagi(93) 2013 PET-CT 31 R OP,FU,B 2b
Nawaz(61) 2013 EUS, CT 1330 Meta-analyse 2a
Wang(19) 2014 PET-CT, Meta-analyse 2a

MDCT
Li(63) 2014 EUS 726 Meta-analyse 2a

Design: P=Prospektiv, R=Retrospektiv

Gold standard: FU=Follow Up, OP=0Operation, B=Biopsi
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Bilag 3. Studier af detektion / TNM vurdering

Koelblinger(10) | CT 43 93- |9 70
98
MR 43 95- |96 100
98
Motosugi(11) CT 100 94- |98 60 95-97
96
MR 100 96 98 73-87 | 95-100
Bipat(87) UL 2909 76 75

Helical CT | 959 91 85

Singel-CT | 1473 86 79

MR 583 84 82

Kim(16) MR 24 79,2

Pet-ct 19* 73,7

Asagi(93) PET-CT 31 0,42 0,94 JPS
5.version
MDCT 16- | 31 0,35 JPS 5.
sl ed
Kauhanen(20) PETCT 38 85 94 88 38 (3/8) uiCC
(6/7) 6.ed
MDCT 64- | 38 85 67 43 38 (3/8) uiCC
sl (3/7) 6.ed
MR 38 85 72 43 25 (2/8) uiCC
(3/7) 6.ed
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DeWitt EUS 49 93% | 44%
(T3/T4)(86)
CT 49 53% | 44%
Soriano(85) EUS 62 44% | 100% | 36% | 87%
CT 62 66% | 100% | 37% | 79% | 55% 96%
MR 62 53% | 100% | 15% | 93% | 30% 95%
Buchs EUS 90 42%
(arterieindveekst -
1 74)(89) cT 153 | 67%
Puli (T3/T4)(62) | EUS 1308 | 73% | 90%
Li (T3/T4)(63) | EUS 726 | 80% | 90% |62% |74%
Nawaz EUS 512- 85% | 91% |69% |81%
(T3/T4)(61) 886
CT 272- 58% | 95% |24% | 88%
431

* Isoattenuerende pa CT skanning
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Bilag 4. Studier af resektabilitet

DPCG

Lu(21) CT single 25 95% 93% Ingen ja
2,5-3 mm
Soriano(85) MDCT 4sl |59 7% 95% Vene ja
3/5 mm 89% * 80% *
MR1,0T, 62 73% 81% Vene ja
Smm
2% * 74% *
EUS 62 64% 100% Vene-patch | Ja
DeWitt(86) MDCT 4sl |53 90% 70% Vene nej
1,3/3,2 mm
Li (grad af MDCT 4 sl | 54 89% 94% Ingen ja
omskedning)(23)
2,5mm
Fristrup(45) EUS 146 100% 53% Nej Ja
LUS 78 100% 79% Nej Ja
Buchs(88) CT single 108 44%* 84%** Arterie Ja
MDCT 4 sl 45 67% 86%
EUS 90 61% 88% Arterie Ja
Zamboni(29) MDCT4- | 114 100% 89% Vene ja
64 s, 0,5-
1,2 mm
Klauss(90) MDCT 16 sl | 28 86% 100% Ingen nej
0,7 mm
Bao(25) MDCT 3mm | 63 100% # 67% # Vene ja
58%
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DPCG

Park(26) MDCT 4-64 | 54 56% § 92% Vene ja
sl, 0,6-2,5
mm
MR 1,5T o4 3% § 90% Vene ja
dmm

Lee(27) MDCT 4sl | 56 71-73% § 83-85% Vene ja
1,25 mm
MR +MRA | 56 56-64% § 14-T7% Vene ja
3mm

Kaneko(91) MDCT 16 + | 109 100% 7% §§ Ingen nej
64 slice

100% 85%

Koelblinger(10) | MDCT 64 sl | 23 71-75% 81-87% Ingen nej
0,6 mm
MR 3T 23 80-85% 78-87% Ingen nej
1,7mm

Kala(89) EUS 36 95% 92% Nej Ja
CT 49 90% 50% Nej Ja

Virtue(66) EUS 33 100% 40% Vene Ja

Tellez-Avila(65) | EUS 50 100% 93% Vene Ja
CT (16/64 50 60% 92% Vene Ja
slice)

Puli(62) EUS 1308 9,1n 0,3x

Li(63) EUS 726 7,20 0,2x

Nawaz(61) EUS 250 86% 88%
CT 260 72% 87%
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PPV: Positiv preediktiv veerdi for non-resektabilitet
NPV: Negativ preediktiv veerdi for non-resektabilitet
Kar-resektion: Vene: Veneindveekst ikke kontraindikation for resektion
Arterie: Arterieindvaekst ikke kontraindikation for resektion
Ingen: Ingen brug af kar-resektion, karindveekst i bade vene og arterie blev betragtet som
non-resektabiliet
Kriterier anfart: Er der opgivet ngjagtige kriterier for non-resektabilitet
Bemeerkninger:
aPositive/Negative Likelihood Ratio
*Soriano: nederste linje er vaerdier for karindveekst
“*Buchs: PPV og NPV for kar-indvaekst. Ptt. med pavist arterieindvaekst blev ikke opereret
# Bao: Vurdering af kar-indveekst, R1-res regnet som nonresektabel, Tumor/venekontakt > 180°,
tumor/arterie kontakt > 90°, NPV for hhv. veneindvaekst og arterieindvaekst
§ Park, Lee: Tumor/arterie kontakt defineret som indvaekst
§§ Kaneko: NPV nar tvivisomt resektable ved CT tolkes som hhv. resektable og non-resektable
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Bilag 5. CT Protokol for cancer pancreatis

DPCG

Parameter Detaljer
Skanningstype " Helical
Snittykkelse 0,5-1mm
Interval 50-75 % overlap
kV 2) 120-140
mAs/slice 2 200 - 300

Peroral kontrast
Intravengs (i.v.) kontrast

Threshold (HU)
|.v. kontrastfase 3)

Billedrekonstruktion

Neutral eller med lav HU (f.eks. vand)
lodkoncentration: > 300 mg I/ml
Injektionshastighed: 4-5 ml/sek.

Volume: 1,7 ml/kg (mim. 85 ml, max. 153 ml)

150

Pankreas-parenkymfase af gvre abdomen: 20 — 30
sek efter trigger

Porto-vengsfase: 65 — 70 sek. fra start af inj. Skal
deekke hele abdomen4)

Multiplan reformatering: 2-3 mm hhv. Coronal og
saggital. Eventuel suppleret med Maximum-intensity
projektion(MIP), "curved planar reconstruktion” eller
"Volume rendering”

1. = 16-slice MDCT

Dosis modulering/ reduktion bar undgas, p.g.a. behovet for optimal billedrekontruktion i flere planer
3. L.v. kontrastfase kan eventuel vaere forudgaet af ikke — kontrastfase (‘tomskanning”) over
pankreasregionen. Der bar bemeerkes, at den farste kontrastfase, er en "sen” arteriel fase, som er
tidspunktet for den maximale kontrastopladning i det normale pankreasparenkym. Saledes ogsa
tidspunkt for maximale kontrast mellem tumor og det normale pankreasparenkym
4. Thorax medskannes enten i venefase eller sen arteriefase
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Bilag 6. MR Protokol for cancer pancreatic
Sekvenser Plan Snittykkelse
T2 vaegtet singleshot fast spin ekko Coronal + axial <6 mm
T1 veegtet in og out of phase gradient ekko Axial <6 mm
T2 veegtet fedtsupprimeret fast spin ekko Axial <6 mm
Diffusions veegtet, b 50 og 800 Axial <6 mm
Pree og dynamisk post iv kontrast (Gadolinium) 3D T1 Axial Sa tynd som mulig 2-3
veegtet gradient ekko fedtsupprimeret, gerne Dixon (3 mm, 4 mm pree-ZIP
faser, sen arteriel, portovengs og aekvilibrium)
T2 veegtet 3D MRCP Coronal <2mm

1. Skanningsparametre afhaenger af skannerfabrikat, model og feltstyrke, varierer derfor mellem

Skannerne.
Pt. bar veere fastende min. 4 timer far undersggelsen

O A W

Standard dosis Gadolinium kontrast (0,1 mmol/kg, alternativt leverspecifik kontrast)
Ved leverspecifik kontrast suppleres med T1 3D sekvens i hepatobilicer fase
Antiperistaltikum (iv Buscopan eller Glucagon) anbefales umiddelbart far iv kontrastindgift
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8. Om denne kliniske retningslinje

Denne kliniske retningslinje er udarbejdet i et samarbejde mellem Danske Multidisciplinaere Cancer Grupper
(DMCG.dk) og Regionernes Kliniske Kvalitetsudviklingsprogram (RKKP). Indsatsen med retningslinjer er
forsteerket i forbindelse med Kreeftplan IV og har til formal at understatte en evidensbaseret kraeftindsats af hgj
og ensartet kvalitet i Danmark. Det faglige indhold er udformet og godkendt af den for sygdommen relevante
DMCG. Sekretariatet for Kliniske Retningslinjer pa Kraeftomradet har foretaget en administrativ godkendelse af
indholdet. Yderligere information om kliniske retningslinjer pa kreeftomradet kan findes pa:
www.dmcg.dk/kliniske-retningslinjer

Retningslinjen er malrettet klinisk arbejdende sundhedsprofessionelle i det danske sundhedsvaesen og
indeholder systematisk udarbejdede udsagn, der kan bruges som beslutningsstette af fagpersoner og
patienter, nar de skal treeffe beslutning om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse i specifikke kliniske
situationer.

De kliniske retningslinjer pa kraeftomradet har karakter af faglig radgivning. Retningslinjerne er ikke juridisk
bindende, og det vil altid veere det faglige skan i den konkrete Kliniske situation, der er afggrende for
beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti for et succesfuldt
behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfelde kan en
behandlingsmetode med lavere evidensstyrke veere at foretreekke, fordi den passer bedre til patientens
situation.

Retningslinjen indeholder, ud over de centrale anbefalinger (kapitel 1 — quick guide), en beskrivelse af
grundlaget for anbefalingerne — herunder den tilgrundliggende evidens (kapitel 3), referencer (kapitel 4) og
anvendte metoder (kapitel 5).

Anbefalinger maerket A baserer sig pa steerkeste evidens og anbefalinger meerket D baserer sig pa svageste
evidens. Yderligere information om styrke- og evidensvurderingen, der er udarbejdet efter "Oxford Centre for
Evidence-Based Medicine Levels of Evidence and Grades of Recommendations”, findes her:

Generelle oplysninger om bl.a. patientpopulationen (kapitel 2) og retningslinjens tilblivelse (kapitel 5) er ogsa
beskrevet i retningslinjen. Se indholdsfortegnelsen for sidehenvisning til de anskede kapitler.

Retningslinjeskabelonen er udarbejdet pa baggrund af internationale kvalitetskrav til udvikling af kliniske
retningslinjer som beskrevet af bade AGREE |, GRADE og RIGHT.

For information om Sundhedsstyrelsens kreeftpakker — beskrivelse af hele standardpatientforlgbet med
angivelse af krav til tidspunkter og indhold - se for det relevante sygdomsomrade: https://www.sst.dk/

Denne retningslinje er udarbejdet med skonomisk statte fra Sundhedsstyrelsen (Krzeftplan 1V) og RKKP.
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